Abstrakt

O-glykosylace pomoci f-N-acetylglukosaminu (O-GIcNAc) je posttranslacni
modifikace  proteinti, regulovand  f-N-acetylglukosaminyltransferasou  (OGT)
a f-N-acetylglukosaminidasou (OGA). Tato intracelularni glykosylace se podstatné lisi
od ostatnich typti, je dynamicky regulovana podobn¢ jako fosforylace,
[-N-acetylglukosamin hraje roli vyzivového a stresového senzoru v bunce. Chronicky
dysregulovana O-GIcNAcylace je spojovana s patogenezi ftady chorob, jako je
napt. diabetes mellitus II. typu, onkologickd a neurodegenerativni onemocnéni. Exprese
enzymii OGT 1 OGA je velmi citlivda na zmény v homeostize GIcNAc, ktery je
syntetizovan z glukosy prostiednictvim hexosaminové biosyntetické drahy. Zmény
v expresi enzymit OGT a OGA by mohly byt vyuzity jako potencialni krevni markery
napft. pro ¢asny diabetes.

Cilem diplomové prace bylo studovat zmény v expresi geni kodujicich enzymy
OGT i OGA v souboru pacientii s obezitou ve srovnani s kontrolami a porovnat stav pred
a po upravé zivotniho stylu (redukci vahy). Analyzovany soubor tvofilo 34 vzorki
izolovanych lymfocyth z periferni krve od obéznich dospivajicich a 80 vzorkl
od dospélych pacientli. RNA byla izolovana pomoci TriReagentu, kvantifikace exprese
mRNA byla provedena metodou qPCR.

Analyza dat v souboru obéznich dospivajicich pacientil neprokazala signifikantni
rozdil relativni genové exprese OGT v porovnani s kontrolami. Po Gpravé zivotniho stylu
v testované skupiné obéznich dospivajicich byl pozorovan klesajici trend exprese genu
pro OGT v case. Studium propojeni O-GlcNAcylace s definovanymi metabolickymi stavy
by mohlo usnadnit nalezeni diagnostickych a monitorovacich markerli a rozsifit naSe

znalosti o patofyziologii chronickych onemocnénich.
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